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 セルロース膜を通過するタンパク質の可視化 
 














































である食品医薬品局（FDA, Food and Drug Administration）の認可を得ており、現


















1. 顕微鏡  Nikon／Ti-E PFS ［倒立型、焦点位置自動追尾］ 
2. 共焦点光学系 横河／CSU-1  ［断層撮影、3 次元再構成］ 
3. SCMOS カメラ Andor／Zyla  ［高感度、広視野］ 
4. シリンジポンプ KD Scientific／Legato 210 ［1.5 mL/h, 安定流速］ 







































66 pixel = 51 m となっており、これは報告されている膜厚と一致する。蛍光の
シグナルについて、時間と共に強度が増大している様子が得られた。 
 この明るさ分布を解析したところ、大きな特徴として、強度プロファイルとし
て膜の外側の端がはっきりと識別できた。他の対物レンズ、および共焦点ではな
く平行光のレーザーで撮影した例では、分布はなだらかになり端の位置は識別
できない。 
また２つ目の特徴として、高解像・広視野のカメラの効果のため、中空糸の両
側の膜のプロファイルが同時に撮影できている。この利点を生かし、複数データ
の表示において、片側のピークをそろえて表示するという方法を考案した (中山
による「ピーク補正手法」)。撮影中には、中空糸に溶液を流すため、xy 方向へ
のドリフトが発生する。これを片側のピークの位置を合わせることで、中空糸内
のピークがどのように移動したかという絶対値について、反対の端を見ること
で正確な定量化ができるのである。見かけの移動距離は２倍になるが、膜内にお
いて中空糸が移動している様子を簡便に示すことができる。 
さらに３つ目の特徴として、時間ゼロにおける蛍光強度がフラットとなった。
これは流路切り替えのシステムを導入した結果であり、ここからバックグラウ
ンドの明るさを正確に決定することができる。 
４．考察とまとめ 
今後に解決すべき問題点として、以下の３つが挙げられる。 
1. 退色の効果を加味した定量性（共焦点光学系下で十分な校正を行えば対応で
きる） 
2. 通過したタンパク質の定量化（回収した溶液を分光器に入れ、濃度を測定す
れば、濾過によるロスが定量化できる） 
3. 濾過膜が時間と共にドリフトし、z 方向への変位によりフォーカスが合わな
くなる 
特に３の問題を解決するために、新しいセルの作製を行った。濾過膜中空糸の
太さと同程度の厚さのアルミ板を準備し、２枚を少し話して並べ溝を作成する。
その溝に中空糸をはさみ、つぶさないようにして上から押さえることで、連続撮
影の障害となる全ての方向へのドリフトを押さえるという設計である。「アルミ
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ガイド」という新しい切り口を入れることで、より安定した撮影に貢献できると
考えられる。 
 そして今回の研究の結論として、新しく可能になった技術の大枠を以下の４
つに列挙する。 
1. 蛍光生体試料の濃度の正確な見積もり（分光器） 
2. ロスなく、中空糸に試料を流すシステムの作成 
3. 共焦点光学系、セクショニング撮影 
4. 一定流速 
以上の特徴によって、取得する画像から、中空糸内の生体試料濃度の定量的な見
積りが可能となった。久保氏の提案した「濾過膜内の生体分子ダイナミクス追跡」
が、精密な評価も含めて行うことのできる実験系が構築されたことになる。「中
空糸における生体試料のふるまいのライブイメージング」という表現も当ては
まるかも知れない。Planova™ のウィルス濾過を可視化する技術は、本研究によ
って、新しい段階に突入した。 
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